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１ 研究の概要 

本研究課題では、集光レーザービームの局所力学摂動により培養神経回路を能動的に操作し、

摂動に伴い過渡的に応答する細胞内の分子秩序形成機構を明らかにする。集光レーザー摂動

印加による神経活動の時空間ダイナミクスの光操作を実現し、神経回路の細胞機能操作技術

を開発する。 

 

２ 研究の目的と背景 

生命現象に何らかの外部摂動を加えて誘発された過渡的応答を解析することは、入力である

外部摂動と出力として得られる生命活動変化との関係性を見出すことができ、生命機能への

理解を深化させる。細胞を対象としてその過渡応答を考える場合、印加する外部摂動の時間

分解能および空間分解能が高いほど詳細に解析できることから、光が有用なツールとなる。

光を用いた細胞機能操作のためには、細胞への化合物添加や事前の遺伝子導入等が必要であ

り、細胞機能をありのままの状態で高精度に操作することは依然として難しい。そこで本研

究課題では、集光レーザー摂動による細胞機能操作技術の開発を目的とした。 

 

３ 研究内容 

集光レーザー摂動による細胞機能操作技術の開発に関する研究 

(https://www.omu.ac.jp/sci/chem-biophys/report/index.html) 

神経シナプス部位に局在する神経伝達物質受容体の分子動態や分子数の変化は、記憶や学習

といった脳機能に深く関与している。本研究課題では集光レーザー摂動による細胞機能操作

を目的として、興奮性神経伝達において主要な受容体分子であるAMPA型グルタミン酸受容体

（AMPA受容体）の分子動態を、集光レーザービームの光圧により操作する手法について検討

した（図1）。 

現有の光摂動用レーザー光源である波長1064 nmのNd:YVO4レーザーを倒立蛍光顕微鏡に

導入した顕微蛍光イメージング測定システムに、神経細胞の電気的活動の取得が可能となる

パッチクランプ用増幅器を新たに導入した計測システムを組み込み、単一神経細胞の顕微蛍

光測定と電位変化との同時計測が可能なシステムを構築した。神経細胞表面に局在するAMPA

受容体に対して免疫蛍光染色により量子ドットを標識し、集光レーザー摂動による量子ドッ

ト標識AMPA受容体の光捕捉過程の蛍光解析を行った。神経細胞表面に局在する量子ドット標

識AMPA受容体の一粒子トラッキング解析を行った結果、レーザー集光領域内では集光領域外

と比べて約90倍程度低下し、集光領域内において光圧により分子運動が束縛されることを見

出した。レーザーを神経細胞表面に集光すると、量子ドット標識AMPA受容体が光捕捉され、
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集合することを明らかにした。さらに、神経細胞表面上の量子ドット標識AMPA受容体の光捕

捉過程における細胞内電流変化を計測し、集光レーザー摂動によるシナプス伝達過程の操作

について検証した。神経細胞に対してパッチクランプ計測を行い、量子ドット標識AMPA受容

体の光捕捉過程における微小シナプス後電流を計測した。神経細胞表面の量子ドット標識

AMPA受容体にレーザーを集光すると、量子ドット標識AMPA受容体が光捕捉されている時間に

おいて微小シナプス後電流が増加する傾向を見出した。神経伝達物質受容体分子の光捕捉に

基づいて神経シナプス伝達強度が上昇することを示しており、集光レーザー摂動による神経

伝達効率制御の可能性が示された。 

 

４ 本研究が実社会にどう活かされるか―展望 

集光レーザー摂動による細胞機能操作技術は、従来法では必要不可欠となるケージド化合物や

事前の遺伝子導入を必要とせずに単一神経細胞に対して直接適用でき、原理的には単一シナプ

ス精度という高い空間分解能で神経活動の操作が可能となる。したがって、従来の遺伝子操作を

代替あるいは補完する脳機能操作技術や脳・神経疾患治療の標的分子に着目した光治療研究

への波及効果が期待される。さらに、集光レーザー摂動により誘発された細胞内分子動態の変化

は生命現象における分子ダイナミクスの新たな理解を生み出し、神経機能操作という応用のみば

かりでなく、生命科学を分子論的に理解する新たな学問領域を切り開くと期待される。 

 

５ 教歴・研究歴の流れにおける今回研究の位置づけ 

本研究において、集光レーザー摂動を利用した神経細胞の局所操作を実証し、神経シナプス

伝達に関与しているAMPA受容体の分子動態を操作可能であることを示した。集光レーザー摂

動の利点は、数100 nm程度の高い空間分解能で細胞に対して非接触な操作が可能となる他、

細胞内の特定の位置や任意の時刻に力学的摂動を印加でき、光圧を自在に調整可能であるこ
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図 1. 集光レーザー摂動による神経細胞機能操作． 



とから、入力のエネルギーを定量し、出力として現れる分子群の運動を分子レベルの時系列

変化として計測できる利点が挙げられる。今後、集光レーザー摂動を用いて細胞内の分子集

合状態や反応過程を一時的に操作する手法を確立することにより、神経細胞間の情報伝達機

構の解明に寄与することが期待される。 
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